Warszawa, 10.03.2025

RECENZJA
Osiagniecia naukowego dr n. med. Miroslawy Piiskiilliioglu, pt.:

»HER-ujemne raki piersi o ztym rokowaniu — znaczenie prognostyczne wybranych
parametrow kliniczno-morfologicznych, charakterystyka populacji oraz strategie
terapeutyczne”

oraz dorobku naukowego, dydaktycznego i organizacyjnego w zwiazku z wnioskiem
o nadanie stopnie doktora habilitowanego w dziedzinie nauki medyczne 1 nauki o zdrowiu
w dyscyplinie nauki medyczne.

Ocena zostata sformutowana na podstawie nastepujacych, przestanych dokumentow:
wniosck przewodni, autoreferat, wykaz osiagni¢¢ naukowych, analiza bibliometryczna
publikacji, o$wiadczenia wspolautoréw prac wehodzacych w sktad osiagnigcia naukowego
oraz kopii publikacji wchodzgcych w sktad osiagniecia naukowego.

1. Danc osobowe i przebieg pracy zawodowei:

Przedstawiony przebieg kariery zawodowej i naukowej w sposob wyrazny swiadczy
o systematycznym, konsekwentnym oraz wszechstronnym rozwoju Kandydatki. W 2008
roku dr n. med. Mirostawa Piiskiillioglu ukonczyla studia medyczne na Wydziale
Lekarskim Uniwersytetu Jagiellonskiego Collegium Medicum w Krakowie, uzyskujac tytul
lekarza medycyny. Rownolegle, w tym samym roku, uzyskata takze tytul magistra na
Wydziale Biochemii, Biofizyki i Biotechnologii Uniwersytetu Jagiellonskiego. Co
$wiadczy, ze juz na ctapie studiow Habilitantka zdobyta wszechstronng wiedze nie tylko
z zakresu medycyny, ale takze nauk biologicznych. W kolejnych latach dr n. med.
Mirostawa Piiskiilliioglu systematycznic podnosita swoje kwalifikacje. W 2013 roku
ukonczyta studia podyplomowe z zakresu badan klinicznych na Uniwersytecie
Jagiellonskim Collegium Medicum (Medyczne Centrum Ksztalcenia Podyplomowego),
a w 2014 roku — studia podyplomowe z zakresu zarzadzania sferg uslug medycznych
w Krakowskiej Szkole Biznesu Uniwersytetu Ekonomicznego w Krakowie. W 2016 roku
uzyskata dyplom specjalisty w dziedzinic onkologii klinicznej (Centrum Egzaminow
Medycznych w Lodzi) oraz zdala egzamin organizowany przez European Society for
Medical Oncology (ESMO). W tym samym roku ukonczyta ponadto studia magisterskie na
Uniwersytecie w Edynburgu, (College of Medicine & Veterinary Medicine). Stopien
doktora nauk medycznych dr n. med. Mirostawa Puskiilliioglu uzyskata w 2018 roku na
Wydziale Lekarskim Uniwersytctu Jagiellofiskiego Collegium Medicum w Krakowie, za tg
prace przyznano jej wyroznienic.




W 2020 roku ukonczyla studia magisterskie na Uniwersytecie w Ulm (Medical Faculty,
International Center for Advanced Studies in Health Sciences and Services), uzyskujac tytut
Master Online Advanced Oncology. Rok pédzniej (2021) uzyskala dyplom specjalisty
w dziedzinie farmakologii klinicznej w Centrum Egzaminow Medycznych w Lodzi. Od
lipca 2023 roku rozpoczela specjalizacje z medycyny paliatywnej w Miejskim Centrum
Opieki dla Osob Starszych, Przewlekle Niepelnosprawnych oraz Niesamodzielnych
w Krakowie. Rownolegle 7z rozwojem naukowym i zdobywaniem kolejnych kwalifikacji
Kandydatka prowadzita intensywng dzialalno$¢ zawodowa. W Narodowym Instytucie
Onkologii im. Marii Sktodowskicj-Curie pracuje od marca 2021 roku, najpierw jako starszy
asystent w Klinice Onkologii Klinicznej (111 2021 — VI 2022), a nastgpnie — od czerwca
2022 — jako adiunkt w tej samej jednostce. Wezesniej (I 2017 — XII 2017) pracowata na
stanowisku asystenta w Klinice Nowotwordéw Ukladowych i Uogdlnionych tego Instytutu.
Dodatkowo, od stycznia 2022 roku peini funkcje¢ konsultanta wojewodzkicgo w dziedzinie
farmakologii klinicznej przy Matopolskim Urzgdzie Wojewddzkim w Krakowie. W latach
2010-2016 byta zwiazana ze Szpitalem Uniwersyteckim w Krakowie, gdzie realizowala
obowiazki asystenta/rezydenta w Klinice Onkologii. W tym samym osrodku, bezposrednio
po ukonczeniu studiow (X 2008 — X 2009), odbyla tez staz podyplomowy. Na
Uniwersytecie Jagicllonskim Collegium Medicum w Krakowie pracowata dwukrotnie:
najpierw (XI 2010 — XII 2016) jako asystent w Katedrze Onkologii, a nast¢pnie ([ 2017 —
1X 2021) w Zakladzie Dydaktyki Medycznej. Z kolei w latach 2009-2010 byta zatrudniona
w Narodowym Instytucie Onkologii im. Marii Sklodowskicj-Curie na stanowisku
asystenta/rezydenta w Klinice Onkologii Klinicznej 1 Doswiadczalne;.

2. Formalna i merytoryczna ocena osiagniccia naukowego pod tytutem: .HER-ujemne

raki piersi o zlym rokowaniu — znaczenic prognostyczne wybranych parametrow

kliniczno-morfologicznych, charakterystyka populacji oraz strategie terapeutyczne”

Osiagni¢cic naukowe dr n. med. Mirostawy Puskilliioglu stanowi cykl 7 prac
oryginalnych oraz 2 prac przegladowych opublikowanych w latach: 2023-2024, ich
sumaryczny IF wynosi 38,6 punktow, natomiast tgczna punktacja wg listy MEIN wynosi
930 punktow. We wszystkich tych pracach dr n. med. Mirostawa Puskillioglu jest
jednoczesnie pierwszym autorem i autorem korespondencyjnym. Warto podkreslic, ze
wktad Habilitantki w powstanie tych prac jest znaczacy co zostalo potwierdzone przez ich
wspotautorow. Caly cykl publikacji naukowych wchodzacych w sklad ocenianego
osiagni¢cia naukowego jest niezwykle wartosciowy 1 spojny tematycznie.

Glownym celem badan przedstawionych w osiggnieciu naukowym habilitantki byta
ocena skutecznosci, bezpieczenstwa oraz potencjalnej roli prognostycznej wybranych
metod terapeutycznych oraz diagnostycznych u pacjentek z rzadkimi lub szczegolnie
trudnymi klinicznie podtypami zaawansowanego raka piersi, takimi jak rak potrojnie
ujemny (TNBC), metaplastyczny rak piersi (MpBC), rak neuroendokrynny piersi (Br-
NEN), oraz zaawansowany hormonozalezny HER2-ujemny rak piersi oporny na terapie
inhibitorami CDK4/6. Badania habilitantki mialy na celu szczegdlowa charakterystyke




kliniczng tych grup pacjentek, identyfikacje czynnikow wplywajgcych na efektywnosc
leczenia oraz analize przydatnosci terapii takich jak sacituzumab govitekan, cisplatyna czy
schematy oparte o zwiazki platyny. Ponadto habilitantka analizowata doktadnos¢
stosowanych metod obrazowych w ocenic zaawansowania raka piersi, a takze
przeprowadzita  poglebione  analizy dotyczace potencjalu nowych  substancji
przeciwnowotworowych, w tym metabolitow naturalnych oraz koniugatow przeciwcialo-
lek (ADCs). Tematyka ta ma istotne znaczenie kliniczne, poniewaz omawiane podtypy raka
piersi charakteryzuja sie ograniczonymi mozliwosciami leczenia, agresywnym przebicgicm
oraz niekorzystnym rokowaniem. Wyniki przeprowadzonych badan przyczyniajg si¢ do
poszerzenia wiedzy na temat terapii i diagnostyki rzadkich oraz opornych na standardowe
leczenie podtypow raka piersi, a takze wskazuja kierunki dalszych badan klinicznych, ktore
moga micé¢ znaczenie w optymalizacji strategii terapeutycznych oraz wdrazania terapii
ukierunkowanych i spersonalizowanych w praktyce klinicznej.

Oméwicnie poszezegdlnych prac wechodzgeych w sktad osiagnigcia naukowego:

1. Praca; Puskiilliioglu M, Pienigzek M i wsp., Oncol Ther. 2024 Dec:12(4):787-801. doi:
10.1007/540487-024-00307-1: opisuje wieloosrodkowe badanie obserwacyjne obejmujgce
79 pacjentek z potrojnic ujemnym rakiem piersi (TNBC) leczonych sacituzumabem
govitekanem (SG) w warunkach codziennej praktyki klinicznej w Polsce. Habilitantka
wykazata, ze mediana przezycia calkowitego (OS) pacjentek leczonych SG wynosita 10,3
micsigca a przezycia bez progresji (PFS) 4,4 miesigca. Obicktywna odpowied?
terapeutyczng (ORR) osiagnieto u 35% pacjentek. Najczgstsze dziatania niepozadanc
(stopien >2) obejmowaty neutropenie (43%), anemi¢ (10%) i biegunke (4%). dr n. med.
Mirostawa Piiskiilliioglu wykazala ponadto, ze dluzszy okres od diagnozy raka piersi lub
od rozpoznania przerzutow do rozpoczecia leczenia SG korelowat z poprawg PES. Wyniki
tego badania potwicrdzaja skuteczno$¢ i akceptowalny profil bezpieczenstwa SG, zgodnic
7z danymi z innych badan klinicznych (m.in. badania ASCENT). Autorzy sugerujg potrzebg
dalszych badan w celu oceny efektywnosci SG w réznych grupach pacjentow 1 réznych
systemach ochrony zdrowia. Badanie to jest warto$ciowe, dobrze zaplanowane oraz
dostarcza istotnych danych klinicznych na temat skutecznosci 1 tolerangji terapii SG.

2. Praca: Piiskiilliioglu M, Pienigzek M i wsp., Oncol Ther. 2024 Sep;12(3):419-435. doi:
10.1007/s40487-024-00280-9: dotyczy  retrospektywnej analizy  skutecznosci
i bezpieczenstwa monoterapii cisplatyna u 33 pacjentek z HER2-ujemnym zaawansowanym
rakiem piersi, u ktorych rozpoznano watrobowa kryze trzewna lub zagrozenie kryza
trzewna. W badanej grupic mediana przezycia wolnego od progresji (PFS) wyniosta 1,9
miesigca, a mediana przezycia catkowitego (OS) 2,7 miesigca. Odpowiedz na leczenie
(stabilizacjc choroby 1lub czg$ciowa odpowiedZz) uzyskano u 33% pacjentek.
Najwaznicjszym czynnikiem prognostycznym okazal si¢ stan sprawnosci (performance
status, PS). Pacjentki z PS 0 lub 1 mialy znacznie wicksza szans¢ na uzyskanie korzysci




klinicznej z leczenia niz pacjentki z PS >2. Profil bezpicczenstwa cisplatyny byl
akceptowalny, cho¢ u czg$ci chorych obserwowano powazne dzialania niepozadane
wymagajgce redukcji dawki lub przerwania terapii. W pracy tej Habilitantka w sposob
przejrzysty pokazala, ze cisplatyna, mimo ograniczonego czasu przezycia pacjentek, moze
przynies¢ krotkoterminowe korzysci, zwtlaszeza w przypadku dobrego stanu ogoélnego
chorej. Mocna strona badania jest szczegotowa analiza czynnikow prognostycznych oraz
dobrze zdefiniowane kryteria kwalifikacji pacjentek.

3. Praca: Piiskiilliioglu M, Ziobro M i wsp., Cancers (Basel). 2024 Aug 20:16(16):2894.
doi:  10.3390/cancers]6162894: przedstawia retrospektywna oceng  stosowania
chemioterapii, charakterystyke leczenia oraz  wyniki  terapii 55  pacjentck
z zaawansowanym, hormonozaleznym HER2-ujemnym rakiem piersi, leczonych wezesniej
inhibitorami CDK4/6 (CDK4/61). Szczegolowo analizowano przyczyny rozpoczecia
chemioterapii po progresji podczas leczenia CDK4/61, wykazujac, ze glownymi
przestankami sg zagrazajgcy lub istniejacy kryzys trzewny oraz brak dostepnosci innych
metod leczenia systemowego. Mediana czasu wolnego od progresji choroby (PFS) po
zastosowaniu chemioterapii wyniosta 3 miesiace, a mediana calkowitego przezycia (OS)
8,3 miesigca od rozpoczecia leczenia. Wykazano rowniez, ze zastosowanie schematow
opartych o zwiazki platyny koreluje z gorszym rokowaniem, co moze wynikac
7 agresywnecgo przebiegu choroby i ograniczonych mozliwosci terapeutycznych w tej
podgrupic pacjentek. Tolerancja leczenia byta umiarkowana, u okoto 22% chorych trzeba
byto zredukowa¢ dawke a u 14,6% zakonczy¢ ja z powodu toksycznosci. Mocng strong tcj
pracy jest precyzyjnie opisana populacja badana oraz dobrze przeprowadzonc analizy
statystyczne czynnikdéw wplywajacych na skutecznos¢ leczenia. Praca ta w istotny sposob
poszerza wiedze na temat leczenia zaawansowanych rakow piersi i trafnie identyfikuje
obszary, ktore wymagajg dalszych, poglebionych badan klinicznych.,

4. Praca: Piskiilliioglu M, Konieczna A i wsp., Acta Oncol. 2024 Aug 4,63.620-633. doi:
10.2340/1651-226X.2024.40413: w tym retrospektywnym, wieloosrodkowym badaniu
Habilitantka analizowala przebieg kliniczny oraz wyniki leczenia 115 pacjentek z rzadkim,
metaplastycznym rakiem piersi (BC-Mp) leczonych w czterech referencyjnych osrodkach
onkologicznych w Polsce w latach 2012-2022. Pacjentki charakteryzowaty si¢ mediang
wieku wynoszacg 61 lat, duzym odsetkiem potrojnie ujemnych guzow (84%) oraz duzymi
rozmiarami zmian pierwotnych (mediana 40 mm). Mediana czasu przezycia wolnego od
choroby (DFS) wyniosta 59 miesiecy, natomiast mediana catkowitego czasu przezycia (OS)
69 miesiecy. Istotnymi czynnikami wplywajacymi negatywnie na rokowanie byl wigkszy
rozmiar guza oraz obecno$¢ naciekania naczyn chlonnych. Z kolei, stosowanic
chemioterapii z udziatem taksanow oraz przeprowadzenic pelnego, planowanego leczenia
istotnie poprawialy rokowanie. Istotnym atutem tcj pracy jest szczegdtowa analiza duzej,
jak na ten typ nowotworu, kohorty pacjentek. Warto zauwazy¢, ze uzyskane wyniki,
potwierdzajace stosunkowo niekorzystne rokowanie chorych mimo optymalnego leczenia,




sg zgodne z wezesniejszymi doniesieniami 1 wskazujg na pilna potrzebe dalszego rozwoju
strategii terapeutycznych dla tej grupy pacjentek. Pewnym ograniczeniem pracy pozostaje
jej retrospektywny charakter, dlatego Autorzy rckomendujg przeprowadzenic badan
prospektywnych, ktore pozwolilyby na lepsze okreslenie strategii postegpowania
terapeutycznego w metaplastycznym raku piersi.

5. Praca: Piiskiilliioglu M, Swiderska K i wsp., Oncol Lett. 2024 Mar 8;27(5):198. doi:
10.3892/00.2024.14331. PMID: 38516685: analizowano w niej przebieg kliniczny oraz
skuteczno$é¢ leczenia paliatywnego u 31 pacjentck z przerzutowym metaplastycznym
rakiem piersi (mBC-Mp). Mediana czasu przezycia catkowitego (OS) wyniosta 7,4
miesigca, przy jednorocznym przezyciu na poziomic 38,5%, a dwuletnim 19,2%.
U pacjentek, ktore otrzymaly co najmniej jedng linig leczenia systemowego, stwierdzono
istotnic dhuzsze OS. Pozostate czynniki, takie jak wiek, indeks Ki-67, status HER2, status
hormonalny, typ histologiczny czy lokalizacja przerzutdw, nic mialy istotnego wplywu na
rokowanic. Omawiana praca porusza bardzo istotne zagadnicnic kliniczne, dotyczace
leczenia rzadkicgo i agresywnego metaplastycznego raka piersi w stadium przerzutowym.
Ze wzgledu na niewielka liczbe publikacji dotyczacych tego nowotworu, prezentowane
wyniki maja istotng wartos¢ kliniczng, szczegdlnie w zakresie oceny skutecznosci roznych
schematow leczenia paliatywnego. Mocng strong pracy jest szezegdlowa analiza
zastosowanych terapii, z wyraznym wskazaniem na potencjalng korzys¢ ze stosowania
leczenia systemowego u chorych z zaawansowana choroba. Autorzy tratnie podkreslaja
konieczno$é¢ dalszych prospektywnych badan, ktore moghyby okresli¢ optymalne strategic
terapeutyczne oraz potencjalne cele molekularne dla tego szczegdlnie trudnego podtypu
nowotworu piersi.

6. Praca: Piiskiilliioglu M, Swiderska K i wsp.. Cancers (Basel). 2023 Dec 30:16(1):188.
doi: 10.3390/cancers16010188: przedstawia retrospektywna, wieloosrodkowa analize
doktadnosci pomiaru wielkosci guza u 45 pacjentek z metaplastycznym rakiem piersi (BC-
Mp), poroéwnujgc przedoperacyjne badania obrazowe (pcinoformatowg mammografie
cyfrowa - FFDM oraz ultrasonografic - US) z ostatecznym badaniem histopatologicznym.
Autorzy wykazali, ze oba typy badan obrazowych istotnie zanizaly rzeczywisty rozmiar
guza, przy czym nie wykazano wyraznej przewagi zadnej z tych metod diagnostycznych.
Doktadnos$¢ pomiaru byta wyraznie mniejsza w przypadku guzow wigkszych niz 5 cm (pT3-
4). Autorzy podkreslaja, ze rozmiar guza byt jedynym czynnikiem istotnie zwigzanym z
doktadnoscia oceny obrazowej oraz istotnie wplywat na rokowanie — im wigkszy guz, tym
wyzsze ryzyko progresji choroby i zgonu. Zaleta badania jest jego wieloosrodkowy
charakter oraz analiza korelacji pomigdzy wynikami badan obrazowych a wynikami
histopatologicznymi.

7. Praca: Piiskiilliioglu M, Grela-Wojewoda A i wsp., Front Endocrinol (Lausanne). 2024
May 10:15:1217495. doi: 10.3389/fendo.2024.1217495: zawiera retrospektywng oceng
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klinicznych 1 patologicznych cechy oraz wynikoéw leczenia 22 pacjentek z pierwotnymi,
neuroendokrynnymi nowotworami piersi (Br-NEN), leczonymi w referencyjnym osrodku
onkologicznym w Krakowie. Mediana wicku pacjentek wyniosta 64 lata, wickszos¢ guzow
(81,8%) charakteryzowala si¢ dodatnia ckspresja receptorow hormonalnych, wszystkie
guzy byly HER2-ujemne. Mediana wskaznika proliferacji Ki-67 wyniosta 27%.
Dominujgcym sposobem leczenia byla chirurgia radykalna (u 100% pacjentck),
w wickszoscl przypadkow uzupetniona radioterapig (68,2%) 1 terapig hormonalng (72,7%).
Chemioterapic zastosowano u 36,4% pacjentek. W trakcie obserwacji wynoszace] 96
miesigcy zaobserwowano niski odsetek nawrotow miejscowych (1 przypadek) oraz
przerzutow odlegtych (3 przypadki). Autorzy szczegolowo przeanalizowali przebieg
kliniczny oraz wyniki leczenia, uwzgledniajac rowniez trudnosci wynikajgce ze zmian w
klasyfikacji histopatologicznej tych nowotworéw na przestrzeni lat. Do zalet pracy nalezy
starannie opisana charakterystyka kliniczno-patologiczna oraz dlugi okres obserwacji
pacjentek.

8. Praca: Piskiilliioglu M, Michalak i wsp., Front Pharmacol. 2024 Mar 4;15:1349242. doi:
10.3389/fphar.2024.1349242; stanowi przeglad aktualnej wiedzy na temat zastosowania
naturalnych metabolitow w leczeniu hormononiezaleznego, HER-2-ujemnego raka piersi.
Autorzy analizuja potencjal terapeutyczny roznych grup metabolitow pochodzenia
roélinnego, grzybowego i morskiego, prezentujac mechanizmy dziatania tych zwigzkow na
poziomie molekularnym, przedkliniczne modele badan in vitro oraz in vivo, a takze
najnowsze kierunki badan klinicznych. Wskazano na znaczenie fenoli, alkaloidow oraz
terpenoidow jako najbardziej obiecujacych grup substancji przeciwnowotworowych oraz
podkreslono potencjal zastosowania innowacyjnych technologii, takich jak koniugaty
przeciwciato-lck (ADC) i nanotechnologie, ktére moga poprawi¢ cfektywnos¢ oraz
zmniejszy¢ toksycznos¢ tradycyjnych lekow opartych na metabolitach naturalnych.
Autorzy przedstawili szczegétowy przeglad istniejacych danych literaturowych oraz
wskazali istotne mechanizmy dzialania badanych substancji, co moze micc istotne
znaczenie dla przyszlych kierunkéw badan przedklinicznych oraz klinicznych. Atutem
pracy jest klarownc zestawienie potencjalnych mechanizméw molekularnych oraz
obiecujacych strategii terapeutycznych, ktore moga zosta¢ wykorzystane w praktyce
klinicznej, zwlaszcza w kontekscie nowych technologii, takich jak ADC (antibody-drug
conjugates) 1 nanomedycyna.

9. Praca; Piiskiilliioglu M, Rudzinska A, I wsp.. Biochim Biophys Acta Rev Cancer. 2023
Nov:1878(6):188991.  doi:  10.1016/.bbcan.2023.188991:  stanowi  wartosciowy
i wyczerpujacy przeglad aktualnej wiedzy dotyczacej mozliwosci terapeutycznych
wykorzystania koniugatow przeciwciato-lek (ADCs, antibody-drug conjugates) w leczeniu
HER-2 ujemnych podtypéw raka piersi o niekorzystnym rokowaniu, takich jak rak potrojnie
ujemny (TNBC). nowotwory endokrynnie oporne oraz rzadkie, agresywne warianty
histologiczne. Autorzy szczegdlowo opisuja mechanizmy dzialania ADCs, ich strukturg,




potencjalne cele molekularne oraz obecne i przyszte kierunki rozwoju tej grupy lekow.
Podkreslaja takze znaczenie prowadzenia badan klinicznych nad ADC w roznych
konfiguracjach terapeutycznych, takich jak terapie skojarzone, czy zastosowanie nowych
klas ADC (np. Bicycle drug conjugates, bispecyficzne ADC). Istotng zaleta pracy jest
kompleksowe przedstawienie mechanizmow dziatania ADCs oraz opis szerokie] gamy
nowych celow molekularnych, mogacych w przyszlosci stanowi¢ podstawg terapii
ukierunkowanej.

Zaprezentowany przez dr n. med. Mirostawe Plskiillioglu cykl publikacji
naukowych cechuje si¢ wysoka wartoscia merytoryczna, spojnoscia tematyczng oraz duzym
znaczeniem klinicznym. Autorka w szczegotowy 1 kompleksowy sposob analizuje
skutecznos$¢ oraz bezpieczenstwo terapii stosowanych w leczeniu rzadkich i1 trudnych
terapeutycznic podtypéw raka piersi. Autorka przeprowadzita szczegdtowe analizy
retrospektywne duzych kohort pacjentek, wykorzystujac nowoczesne i dobrze dobrane
metody statystyczne, co pozwolito na uzyskanie wiarygodnych 1 istotnych klinicznie
wynikow. Mocna strona cyklu jest zwrocenie uwagi na czynniki prognostyczne wplywajace
na efektywnos¢ terapii oraz szczegdtowa charakterystyka populacji pacjentek. Dodatkowo
autorka trafnie wskazuje dalsze kierunki badan, ktore mogg przyczyni¢ si¢ do poprawy
diagnostyki oraz strategli terapeutycznych w tej szczegolnie wymagajacej grupie chorych.
Nalezy zauwazy¢, ze wiekszo$¢ przedstawionych badan ma charakter retrospektywny, co
naturalnie ogranicza site wnioskéw i mozliwosci generalizacji wynikow. W przyszlosci
warto bytoby przeprowadzi¢ dodatkowe badania prospektywne oraz cksperymentalne (np.
in vitro lub modele zwierzece), co mogloby przyczyni¢ si¢ do pelniejszego wyjasnienia
mechanizmow molekularnych analizowanych terapii oraz precyzyjniejszego okreslenia ich
potencjalnej wartosci prognostycznej 1 predykcyjnej.

Podsumowujac, caty cykl publikacji dr n. med. Mirostawy Piiskiillioglu jest spojny,
warto$ciowy naukowo i klinicznic oraz moze mie¢ istotny wplyw na rozwo) wiedzy
dotyczacej diagnostyki i leczenia trudnych podtypow raka piersi. Niezwykle wysoko
oceniam przedstawione do oceny osiagni¢cie naukowe dr Mirostawy Puskiillioglu
i stwicrdzam, Ze spelnia Ona wymagania okreslone ustawy, konieczne do uzyskania
stopnia naukowego doktora habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o
zdrowiu w dyscyplinie nauki medyczne.

3. Ocena aktywnosci naukowe]

Pozostalg aktywnos¢ naukowa dr n. med. Mirostawy Pliskiillioglu oceniam réwniez
bardzo wysoko. Oprécz publikacji wechodzacych w sktad dzieta habilitacyjnego, jej dorobek
naukowy liczy 01 prac (24 oryginalnych, 31 pogladowych 1 9 opisow przypadkow), o IF
81,65 oraz 2572 punktéw ministerialnych. Habilitantka ma réznorodne 1 interdyscyplinarne
zainteresowania naukowe, obejmujgce zarowno badania podstawowe (w dziedzinie biologii
komorki, genetyki, fizjologii 1 farmakologii), jak 1 prace o znaczeniu klinicznym,




koncentrujace sie na onkologii doswiadczalnej, terapii wspomagajace] leczenie
nowotworow i badaniach jakosci zycia pacjentow z chorobami nowotworowymi.

W obszarze nauk podstawowych Habilitantka wspolpracowata m.in. z Zaktadem
Transplantologii UJ CM, co zaowocowalo serig publikacji dotyczacych szlakow
sygnatowych (np. WNT, HGF-MET) warunkujgcych proces transformacji epitelialno-
mezenchymalnej w nowotworach, w tym migsaka prazkowanokomorkowego czy biataczek.
Jej prace obejmuja zaréwno doswiadczenia in vitro, modele in vivo, jak 1 analizy materiatu
tkankowego, $wiadczgc o wszechstronnym podejsciu do zagadnicen z pogranicza onkologii
i biologii molekularnej. Badania te cleszyly si¢ wuznaniem na kongresach
micdzynarodowych, a cz¢$¢ z nich stanowita podstawe prac dyplomowych 1 nagrodzonych
wystgpien. Rownolegle Habilitantka rozwija badania z zakresu farmakologii klinicznej,
skupiajgce si¢ na interakcjach lckowych, powiklaniach terapii onkologicznych,
wykorzystaniu preparatow naturalnych czy nanoczastek oraz rozwoju terapii celowanych.
Wspotautorstwo publikacji pogladowych o wysokim wspotezynniku IF, dotyczacym lekow
przeciwnowotworowych  pozyskiwanych z  naturalnych  Zrodet, wskazuje na
mie¢dzynarodowy charakter tej aktywnogci.

Badania nad jakoscig zycia oraz leczeniem wspomagajacym w onkologil stanowia
kolejny, istotny temat prac dr n. med. Mirostawy Piskiilliioglu. Habilitantka przeprowadzita
m.in. tlumaczenia, adaptacje 1 walidacje waznych w skali miedzynarodowej
kwestionariuszy EORTC do oceny jakosci zycia (HRQoL) pacjentow z nowotworami (m.in.
z przerzutami do kosci czy rakiem przetyku i zotadka). W dalszych etapach stosowala te
narzedzia w populacji polskich pacjentow, co pozwolilo na poglebiong analiz¢ czynnikow
wplywajacych na HRQoL. Dodatkowo zajmowata si¢ zagadnieniem onkologicznych
stanéw naglych, probleméw zywieniowych (zespdt ponownego odzywienia), a takzc
powiktan leczenia terapii celowanych 1 immunoterapii (m.in. toksycznosei kardiologicznej,
reakcji skornych czy powiktan reumatologicznych) podczas leczenia
Przecciwnowotworowego.

[stotng cz¢$¢ dorobku dr n. med. Mirostawy Puskiilllioglu stanowia takze badania
z zakresu dydaktyki medycznej, obejmujace np. projekt MeSPelLA (z Uniwersytetem
Edynburskim) dotyczacy zastosowania metod dydaktycznych opartych o e-learning, ocene
poprawnosci zadan testowych w egzaminach panstwowych LEK i LDEK czy publikacje
dotyczgce roznic w jakosci ksztalcenia w onkologii na §wiecie. Jej aktywnos¢ przyczynita
sic do zwrdcenia uwagl na potrzebe innowacyjnych form edukacji i1 standaryzacji
egzamindw, co moze miec realny wplyw na proces ksztatcenia lekarzy. '

W kregu zainteresowan Habilitantki znajdujg si¢ réwniez spoleczne aspekty
onkologii, na co wskazujg m.in. badania dotyczgce stosowania metod komplementarnych
i alternatywnych przez chorych na nowotwory, analiza opieki nad uchodzcami z Ukrainy
w warunkach polskich czy publikacje zwigzane z profilaktykg raka szyjki macicy (m.in.
wiedza 1 $wiadomos$c¢ kobict na temat szczepien przeciw HPV).

Znaczacy dorobek Habilitantki dotyczy ponadto onkologii klinicznej w odniesieniu
do konkretnych typéw nowotworow — zwtaszeza rakow przewodu pokarmowego (zotadka,




polaczenia zoladkowo-przetykowego, jelita grubego), a takze raka piersi, czerniaka
i rzadkich guzow litych. Badania te prowadzone byly zaréwno jako niesponsorowane
badania wlasne (faza obserwacyjna), jak 1 we wspolpracy wieloosrodkowej, co umozliwia
lepsze zrozumienie skutecznosci i toksycznosei réznych schematdw terapeutycznych.

Warto podkresli¢, ze publikacje dr n. med. Mirostawy Piskilliioglu obejmuja
zarowno artykuly oryginalne, przegladowe, jak 1 opisy przypadkow, czgsto powigzane
z wystapieniami konferencyjnymi o zasiggu krajowym i migedzynarodowym. Caty dorobek
$wiadczy o dojrzatosci naukowej, umiejetnosci laczenia metod badan podstawowych
z praktyka kliniczna oraz zainteresowaniu roznorodnymi aspektami zwigzanymi
7 leczeniem chorych na nowotwory. Reasumujac, dzialalnos$¢ naukowg Habilitantki cechuje
szeroki wachlarz podejmowanych tematow 1 translacyjne podejscie, obejmujgce zaréwno
zagadnicnia molekularne, farmakologiczne, jak 1 problemy z pogranicza zdrowia
publicznego, jakosci zycia, dydaktyki i praktyki klinicznej. Taka kompleksowa
perspektywa w sposob istotny wzbogaca dorobek polskiej onkologii 1 przekiada si¢ na
realne korzysci dla pacjentow oraz rozwoju kadr medycznych.

Habilitantka aktywnie uczestniczy rowniez w pracach komitetow redakcyjnych
i regularnie recenzuje publikacje naukowe z dziedziny onkologii, farmakologii klinicznej
i nauk pokrewnych, co potwierdza jej rozpoznawalnos¢ przez srodowisko naukowe.
Ponadto, pelnita funkcje recenzenta abstraktéw konferencyjnych (m.in. na konferencje
ECCO w 2017 roku) oraz grantow studenckich przyznawanych przez UJ CM. Od kotica
2022 roku dr Piiskiilliioglu dziata jako edytor w czasopi$mic ..PLOS One” (IF: 3,75), gdzic
ocenia manuskrypty z zakresu onkologii i farmakologii klinicznej. Ta rola dowodzi uznania
dla jej kompetencji redakeyjnych i merytorycznych oraz potwierdza zdolnos¢ do krytycznej
analizy prac naukowych.

Zaangazowanie dr n. med. Mirostawy Piiskiilliioglu w dzialania migdzynarodowych
i krajowych stowarzyszeh oraz organizacji $wiadcza o szerokim zasiggu dziatalnosci
Habilitantki. Jest ona m.in. ambasadorka Europejskiej Szkoty Onkologii (ESO/ESCO)
w latach 2023-2024, aktywnic promuje mozliwosci ksztalcenia 1 wspotpracy naukowej
w dziedzinie onkologii. Od 2022 roku pelni funkcj¢ sckretarza Oddzialu Krakowskiego
Polskicgo Towarzystwa Farmakologicznego (PTF), angazujac si¢ w inicjatywy majace na
celu rozwoj farmakologii w Polsce. Przynalezno$é do tych organizacji stanowi dodatkowe
potwierdzenic aktywnoscei i otwartosci Habilitantki na wspotpracg migdzynarodowg.

Osiagniecia w zakresie pozyskiwania grantow i realizacji projektow badawczych nie
sa szerokie 1 dotycza glownie grantow wyjazdowych, ale dowodza zdolnosci Habilitantki
do skutecznego ubiegania si¢ o srodki zewnetrzne.

Calo$¢ kariery naukowej i zawodowej Habilitantki uzupelniajg liczne staze 1 kursy
zagraniczne, w tym prestizowe szkolenia 1 warsztaty organizowane m.in. przez ESMO
(European Socicty for Medical Oncology), ESO (European School of Oncology) oraz
EORTC (European Organisation for Research and Treatment of Cancer). W dorobku
Habilitantki znajduja sie rowniez liczne wyr6znienia, $wiadczgce o wysokiej wartosci
dokonan naukowych, dydaktycznych i klinicznych dr n. med. Mirostawy Puskillioglu. Na




uwage zastuguja zwtaszeza Nagroda Editor’s Choice (..Nowotwory. Journal of Oncology™)
podczas V Kongresu Polskiej Onkologii (2021) oraz stypendium Europejskici Szkoty
Onkologii (ESO), pozwalajace na realizacje studiow na Uniwersytecie w Ulm (2017-2020).
Istotne jest takze stypendium ASCO’s Virtual Mentoring Program (VMP) (2018)
I wyréznienie przyznane przez Krakowska [zb¢ Lckarska za najlepicj zdany egzamin
specjalizacyjny (2016). Miedzynarodows aktywnosé naukowg Habilitantki potwicrdzaja
takze granty na wyjazdy konferencyjne ESMO (2017) 1 ESO (2012). W zakresie dydaktyki
Habilitantka systematycznie uzyskiwata nagrody przyznawane przez studentow (w latach
2008-2018), a w uznaniu jej wktadu w rozwoj ksztalcenia znalazta si¢ w gronic czlonkéw
klubu ,.Laudatio Docendi’. Wezesniej, jeszeze jako studentka, wielokrotnie zdobywala
pierwsze miejsca na konferencjach naukowych oraz otrzymata stypendium umozliwiajgce
wyjazd na staz onkologiczny do Southampton (2007 r.). Wszystkic te nagrody 1 wyrdznienia
jednoznacznie wskazuja na konsekwentny rozwéj Habilitantki i jcj wysoka pozycie
w srodowisku naukowym i akademickim.

Podsumowujac, dorobek naukowy i publikacyjny dr n. med. Mirostawy
Plskilliioglu oceniam bardzo wysoko. Realizowane przez Nig projekty badaweze cechuje
istotny walor praktyczny, ktéry moze si¢ przelozy¢ na postgp w onkologii i szeroko
rozumianych naukach medycznych. Warto podkreslic szeroka wspotprace Habilitantki
z wiceloma osrodkami badawczymi, co dodatkowo swiadczy o Jej otwartosci i zdolnosci do
prowadzenia badan w interdyscyplinarnych zespotach. W §wietle przedstawionych
osiggnie¢ uwazam, ze dorobek naukowy dr n. med. Miroslawa Piiskiilliioglu spelnia
kryteria niezb¢dne do nadania stopnia doktora habilitowanego w obszarze nauk
medycznych i nauk o zdrowiu, w dyscyplinie nauki medyezne.

Ocena dziatalnosci dydaktyczne;, organizacyjnej oraz popularyzujacej nauke.

Dr n. med. Mirostawa Piiskiilliioglu wykazuje si¢ bardzo szeroka, wieloletnig
aktywnoscig dydaktyczna obejmujgca zaréwno ksztatcenie przed- jak i podyplomowe. Jgj
dziatania na tym polu obejmuja prowadzenie zaj¢¢ na poziomie uniwersyteckim (w tym
w jezyku angielskim), wspotorganizacie i realizacje kurséw specjalizacyjnych dla lekarzy
oraz wygloszenie licznych wyktadéw na konferencjach naukowo-szkoleniowych o zasiggu
ogolnopolskim i migdzynarodowym, dotyczgcych m.in. terapii celowanych w raku piersi,
leczenia systemowego chorob nowotworowych czy mozliwosci personalizacji terapii
onkologicznych. Habilitantka jest szczegolnie zaangazowana w ksztalcenie podyplomowe
lekarzy. Petni ona funkcje opickuna miodych lekarzy w trakcie specjalizacji z onkologii
klinicznej, a takze prowadzi wyklady na kursach specjalizacyjnych z chirurgii
onkologicznej. Pelni rownicz funkcje promotora prac magisterskich w ramach
miedzynarodowego programu Master Advanced Online Oncology (Uniwersytet w Ulm,
Niemcy). Dwic kierowane przez nig prace zostaty obronione w 2023 i 2024 roku. Dr n. med.
Mirostawa Pliskiillioglu aktywnie uczestniczylta rowniez w ksztalceniu przeddyplomowym.
W latach 2017-2021 w Zakladzic Dydaktyki Medycznej Ul CM prowadzita autorskie
wyklady, pelnita obowigzki egzaminatora w trakcie egzaminow praktycznych OSCE oraz
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realizowala inne zajecia wykorzystujgc nowoczesne formy dydaktyczne. We
wezesniejszych latach (2010-2016) aktywnie angazowala sie rowniez w ksztalcenie
studentow Wydzialu Lekarskiego UJ CM, prowadzac seminaria, ¢wiczenia kliniczne
i wyktady w ramach kursu z onkologii, a takze bgdac autorem pytan egzaminacyjnych. Jcj
zajecia obejmowaly zaréwno tradycyjne formy wykladowe, jak i nowoczesne metody
nauczania, w tym warsztaty z komunikacji z pacjentem onkologicznym oraz trening
umiejetnosci praktycznych. Réwnoczesnie, dr n. med. Mirostawa Piiskillioglu od lat
uczestniczy w ksztatceniu studentéw zagranicznych w School of Medicine in English,
miedzy innymi poprzez organizacj¢ i prowadzenie seminariow, wyktadow czy warsztatow
7z zakresu onkologii klinicznej. W latach 2008-2016 byla takze autorkg pytan
cezaminacyjnych z onkologii dla studentdéw obcojezycznych, a przy tym aktywnie
opickowala si¢ studentami w trakcie praktyk wakacyjnych, w tym realizowanych w ramach
migdzynarodowych  programow  (Erasmus, IFMSA). Przedstawione osiggnigcia
dydaktyczne i wieloletnie zaangazowanie dr n. med. Mirostawy Piiskiillioglu w ksztatcenie
na kazdym etapie edukacji medycznej wyraznie wskazujag na wszechstronnosc,
profesjonalizm oraz wysoki poziom kompetencji dydaktycznych Habilitantki, ktore
jednoznacznie potwierdzaja jej zdolnos¢ do cfcktywnego przekazywania wiedzy
i wspierania rozwoju kolejnych pokolen lekarzy.

Dr n. med. Mirostawa Puskilllioglu wykazuje takze imponujacg aktywnosc
organizacyjng, obejmujaca zaréwno przedsigwzigcia naukowe o zasiggu krajowym
i miedzynarodowym, jak i dzialania wewnatrz macierzystej jednostki. Jej zaangazowanic
przejawia sie przede wszystkim w koordynacji konferencji i sesji naukowo-szkoleniowych,
w pracach komitetow i zespoléw roboczych, a takze w inicjowaniu i promowaniu nowych
rozwiazan majacych na celu usprawnienie procesu ksztatcenia 1 podniesienie jakosci opieki
onkologicznej. Przez ostatnie lata Habilitantka regularnie wspotorganizowata 1 prowadzita
sesje tematyczne poswiecone najnowszym osiagnigciom w onkologii klinicznej.
Rownolegle do dziatalnosci konferencyjnej, od stycznia 2023 roku Kandydatka pehni
funkcje ambasadora Europejskiej Szkoty Onkologii (ESO Ambassador), co wskazuje na
duze uznanie, jakim cieszy si¢ w miedzynarodowym $rodowisku onkologicznym oraz na jcj
zaangazowanie w promowanie mozliwosci edukacyjnych oferowanych przez ESO wérod
polskich lekarzy. Innym przykladem aktywnosci o znaczeniu systemowym jest funkcja
przewodniczace] Komisji ds. zdarzen niepozadanych w macierzystej jednostee (NIO-PIB,
Oddziat w Krakowie), ktorg petni od marca 2022, a w okresic maj-lipiec 2024 czlonkostwo
w Zespole ds. przygotowania regulaminu projektow badawczych tej instytucji.
Zaangazowanie Kandydatki w prace komisji i zespoléw eksperckich uwidacznia sig
rowniez w jej aktywnosci jako sekretarz Krakowskiego Oddzialu Polskiego Towarzystwa
Farmakologicznego (PTF). Wczesniej, w latach 2016-2018, dzialala w Wydzialowym
Zespole Doskonalenia Jakosci Ksztatcenia Wydzialu Lekarskiego U] CM, wspotyworzace
standardy edukacji studentow medycyny. Dr n. med. Mirostawa Piskilltoglu ma rowniez
bogatc doswiadczenie w organizacji konferencji o charakterze migdzynarodowym. Jej
wktad w promowanie ksztalcenia i rozwdj nauk onkologicznych potwicrdzajg takze
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wezesnicjsza dziatalno$¢ w ramach Miedzynarodowej Konferencji Studentow Medycyny
w Krakowie — najpierw jako koordynatorka Sesji Onkologicznej (3-5 IV 2008), a nastgpnie
jako cztonek komisji w sesji onkologicznej (17-29 IV 2017). Na szczeblu egzaminacyjnym
Habilitantka aktywnie angazowala si¢c w przeprowadzanic Lekarskiego Egzaminu
Panstwowego w latach 2012-2017. Podsumowujgc, przedstawione aktywno$ci $wiadcza,
7z¢ dr n. med. Mirostawa Puskilliioglu sprawnic taczy funkcje naukowo-dydaktyczne
z zadaniami administracyjno-zarzadczymi. Jej zaangazowanie w dziatania komitetow
organizacyjnych, rola moderatora secsji tematycznych podczas konferencji, wspottworzenie
materialow informacyjnych i newslctterow oraz dzialania w strukturach ogolnopolskich
i miedzynarodowych $wiadczg o wszechstronnoscei 1 wysokich kompetencjach w zakresic
organizacji i promocji wiedzy onkologicznej. Dodatkowo wskazuja na dojrzatosc,
inicjatywe oraz skutecznos$¢ Habilitantki w realizacji ambitnych projektow naukowych
1 edukacyjnych.

Dr n. med. Mirostawa Puskillioglu aktywnie angazuje si¢ rownicz w popularyzacj¢
wiedzy onkologicznej i wynikéw badan naukowych. Wspdlpracujac z fundacjg ,.Pokonaj
Chloniaka”, konsultowala m.in. mozliwe interakcjc lekowe u chorych na chloniaki.
W latach 2021-2022 tlumaczyta streszczenia przegladow Cochranc na jezyk
niespecjalistyczny, ulatwiajgc zrozumienie wynikow badan osobom bez wyksztatcenia
medycznego. Uczestniczyla tez w inicjatywach takich jak ,.Ratownictwo po Godzinach”,
gdzie prezentowala zagadnienia onkologiczne ratownikom medycznym oraz organizowala
stoisko informacyjne z zakresu onkologii podczas Festiwalu Nauki w Krakowie.

Podsumowujac, dokonania Habilitantki na polu dydaktyki, organizacji
przedsiewzigé naukowych 1 popularyzacji wiedzy medycznej nalezy oceni¢ bardzo
wysoko. Jej wieloaspektowe zaangazowanie realnie przektada si¢ na udoskonalanie
procesu ksztalcenia, wspieranic rozwoju mlodych Ickarzy oraz poszerzanie
swiadomosci onkologicznej rowniez wsrdd pacjentow.

Whniosek koncowy:

Po analizie przedstawionego osiggniccia naukowego: .,HER-ujemne raki piersi
o ztym rokowaniu znaczenie prognostyczne wybranych parametrow kliniczno-
morfologicznych, charakterystyka populacji oraz strategic terapeutyczne”, ogdlnego
dorobku naukowego, dydaktycznego oraz w zakresie popularyzacji nauki uwazam, ze dr n.
med. Mirostawa Pliskiilltioglu spetnia niezbedne kryteria do ubiegania si¢ o przyznanie
stopnia naukowego doktora habilitowanego, a jej osiggnigcia oceniam bardzo wysoko.
Stwierdzam, ze zaréwno przedstawione osiggniccie, jak i ealos¢ dorobku naukowego,
dydaktycznego i organizacyjnego spelniaja wymogi okreslone w art. 219 ust. 1 pkt. 2
i 3 ustawy z dnia 20 lipca 2018 r. Prawo o szkolnictwic wyzszym i nauce (Dz. U. z 2023
r. poz. 742 z pozn. zm.).

W zwiazku z powyzszym, przedktadam Radzie Naukowej Narodowego Instytutu
Onkologii im. Marii Sktodowskiej-Curie — Panstwowego Instytutu Badawczego pozytywna
opinie w sprawic nadania dr n. med. Miroslawic Piskiilliioglu stopnia doktora
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1 ' i scyplinie nauki
habilitowanego w dziedzinie nauk medycznych i nauk o zdrowiu w dyscyplinie 1

medyczne.

Zastepca Dyreklora
Szkoly Ksztalcenia Doktorantow-Prodziekar
Centrum Medycznego Ksztatoenia Podyplomowegr
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